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 ﭼﻜﻴﺪه
اﻧﺪ ﻛﻪ اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎ اﺛﺮاﺗﻲ ﻣﺮﻛﺰي ﺑﺮ ﻧﻌﻮظ دارﻧﺪ، وﻟﻲ اﺛﺮ ﻣﺤﻴﻄﻲ آﻧﻬـﺎ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن داده اﮔﺮ ﭼﻪ ﺑﺮرﺳﻲ : زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف     
ﻫـﺎي ﺷـﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ ( ﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪ اﻧﺪوژن ﻳﻚ ﻛ )ﻄﺎﻟﻌﻪ، ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﻫﺪف از اﻳﻦ ﻣ . ﺑﺎﺷﺪﺑﺮ ﻧﻌﻮظ ﻧﺎﻣﺸﺨﺺ ﻣﻲ 
در ﺑﺎﻓـﺖ ( cigrenilohc noN cigrenerda noN=CNAN) ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻋـﺼﺎب ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳـﻚ ﻏﻴـﺮ ﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﺎ
   . ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﺮ ﺑﻮده اﺳﺖ( ﺑﺎﻓﺖ ﺣﻴﺎﺗﻲ در اﻳﺠﺎد ﻧﻌﻮظ)ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم
رد ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷﻬﺎ ﺑﻌﺪ از ﺟﺪا ﺷﺪن ﺗﻮﺳﻂ داﻳﺴﻜﺖ دﻗﻴﻖ و ﮔﺬاﺷﺘﻦ در ﺣﻤﺎم ارﮔﺎن اﺳﺘﺎﻧﺪا : رﺳﻲﺮ    روش ﺑ 
و ﺑـﻪ ( ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺟﻬﺖ ﺑﻠـﻮك ﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ و آدرﻧﺮژﻳـﻚ ﻪ ﺑ() ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 5)و ﮔﻮاﻧﺘﻴﺪﻳﻦ (  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 1)اﻛﺴﻴﮋﻧﻪ و ﺣﺎوي آﺗﺮوﭘﻴﻦ 
 ﻫﺮﺗـﺰ، دﭼـﺎر 51و 01، 5، 2ﻫـﺎي  اﻓﺮﻳﻦ، ﺗﻮﺳﻂ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ در ﻓﺮﻛﺎﻧﺲ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل ﻓﻨﻴﻞ 7/5دﻧﺒﺎل اﻳﺠﺎد اﻧﻘﺒﺎض ﺗﻮﺳﻂ 
 02، (ﻫـﺎي ﻣﺠـﺰا  در ﮔﺮوه ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 3و 1)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ. ﺮدﻳﺪﻳﻮﮔﺮاف ﺛﺒﺖ ﮔﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﺷﺪﻧﺪ و ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﻮﺳﻂ دﺳﺘﮕﺎه اﻟﻜﺘﺮوﻓﻴﺰ 
ﻫـﺎي ﻫـﺎي ﻣﺠـﺰاي دﻳﮕـﺮ، ﻫـﺮ ﻳـﻚ از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ در ﮔـﺮوه . دﻗﻴﻘﻪ ﻗﺒﻞ از ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ ﺑﻪ ﺣﻤـﺎم ارﮔـﺎن اﺿـﺎﻓﻪ ﺷـﺪ 
 ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل 3)و واﻧﻴﻠﻮﻳﻴـﺪي( 036MAﻳـﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل )2BC، (152MAﻳـﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل )1BCاﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، وﺟﻮد رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴـﺪي و . ﺑﻪ ﺣﻤﺎم اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪﻧﺪ ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل ) دﻗﻴﻘﻪ ﻗﺒﻞ از آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ 54، (ﻛﺎﭘﺴﺎزﭘﻴﻦ
ﻧـﻮع ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت .  ﺣﻴـﻮان ﺑـﻮد 6ﻫﺮ ﮔﺮوه ﺷـﺎﻣﻞ . واﻧﻴﻠﻮﻳﻴﺪي در اﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﺳﻂ روش وﺳﺘﺮن ﺑﻼت ارزﻳﺎﺑﻲ ﺷﺪ 
-namweNﻣﺘﻌﺎﻗـﺐ ( AVONA) ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻳﻜﻄﺮﻓـﻪ وارﻳـﺎﻧﺲ ﻫﺎﺑﻮده و ﺗﺤﻠﻴﻞ آﻣﺎري داده ( latnemirepxE)ﺗﺠﺮﺑﻲ
  . دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ  از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨﻲ<P0/50 اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و tset coh-tsop sa slueK
در ﺣـﻀﻮر ( <P0/10)داري در ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻣﻌﻨـﻲ CNANﺷـﺪﮔﻲ واﺑـﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ﻫـﺎي ﺷـﻞ ﭘﺎﺳـﺦ : ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
ﻳـﻚ )152MA در ﺣـﻀﻮر CNANﻫـﺎي اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻛﻨﻨـﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺑـﺮ ﭘﺎﺳـﺦ . ﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎﻓﺘﻨﺪ ا(  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 3و 1)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
. ﻛـﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓـﺖ ( <P0/10)داري، ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻣﻌﻨـﻲ (ﻳـﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل )036MAاﻣﺎ ﻧﻪ ﺑﺎ (  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 3)و ﻛﺎﭘﺴﺎزﭘﻴﻦ ( ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل
، ﺑﻪ ([retselyhteM eninigrA-L-ortiN-wN)EMAN-Lﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل ]ﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ ﺳﻨﺘﺎزﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، ﻣﻬﺎر ﻛﻨﻨﺪه آﻧﺰﻳ
 ﻧـﺎﻧﻮﻣﻮل 03اﮔﺮ ﭼـﻪ . ﺪ ﻣﻬﺎر ﻛﺮد ــﺎب آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﻮر ﻳﺎ ﻏﻴ ــﻲ را در ﺣﻀ ــﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔ  ﺦــﭘﺎﺳ( <P0/100)داريﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲ 
ﻫـﺎي اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻛﻨﻨﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ را ﺑـﺮ ﭘﺎﺳـﺦ ( <P0/10)داري ﻧﺪاﺷﺖ، ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲ CNANﻫﺎي  اﺛﺮي ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ EMAN-L
ﻳـﻚ )ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﺗﻮﺳـﻂ دوزﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﻧﻴﺘﺮوﭘﺮوﺳﺎﻳﺪﺳـﺪﻳﻢ  ﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ اﺛﺮي ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، آ.  ﻛﺎﻫﺶ داد CNAN
 و 1BCوﺳﺘﺮن ﺑﻼت ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﻧـﺸﺎن داد ﻛـﻪ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي . ﻧﺪاﺷﺖ(  ﻧﺎﻧﻮﻣﻮل 01ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل و 
  . در اﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ وﺟﻮد دارﻧﺪ( 2BCاﻣﺎ ﻧﻪ )1RV
ﻫـﺎي ﺑﺎﻋـﺚ اﻓـﺰاﻳﺶ ﭘﺎﺳـﺦ ( ﻴـﺪ ﻳـﻚ اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ )د ﻛـﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﻧـﺸﺎن دا ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺮاي اوﻟـﻴﻦ ﺑـﺎر : ﮔﻴﺮي     ﻧﺘﻴﺠﻪ
 و 1BC در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﺮ از ﻃﺮﻳﻖ ﻫﺮ ﻳﻚ از رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي CNANﺷﺪﮔﻲ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ  ﺷﻞ
اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻧـﺸﺎن ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، در .  ﻣﺴﻴﺮ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ درﮔﻴﺮ ﺑﺎﺷﺪ،رﺳﺪ ﻛﻪ در اﻳﻦ اﺛﺮ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ. ﺷﻮد ﻣﻲ 1RVﻴﺪي واﻧﻴﻠﻮﻳ
   . در اﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ وﺟﻮد دارﻧﺪ1RV و 1BCداده ﺷﺪ ﻛﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي 
             
  ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ – 3     (CNAN) اﻋﺼﺎب ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳﻚ– 2     ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎ – 1:    ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
   ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻲ – 5 ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم     – 4                      
  58/21/5: ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش، 58/8/82  :ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  .داﻧﺸﺠﻮي ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ ﺗﻬﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان(I
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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﻫﺰاران ﺳﺎل اﺳﺖ ﻛﻪ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﺑﺸﺮ اﺳـﺘﻔﺎده     
 اﻣـﺮوزه، ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻓﺎرﻣﺎﻛﻮﻟﻮژﻳـﻚ و ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ (1).ﺷـﻮﻧﺪ ﻣـﻲ
 1BCﺣﺪاﻗﻞ دو ﻧﻮع از رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي را ﺑﻪ ﻧﺎﻣﻬﺎي 
 1BC رﺳــ ــﭙﺘﻮرﻫﺎي (2و 1).اﻧــ ــﺪﻣــ ــﺸﺨﺺ ﺳــ ــﺎﺧﺘﻪ  2BCو 
در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋـﺼﺒﻲ ﻣﺤﻴﻄـﻲ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي ﻋﻤﺪﺗﺎً در ﻣﻐﺰ و ﻧﻴﺰ 
 2BCوﺟﻮد دارﻧـﺪ، در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴـﺪي 
ﻋﻤـﺪﺗﺎً در ﺑﺎﻓﺘﻬـﺎي ﻣﺤﻴﻄـﻲ و در ارﺗﺒـﺎط ﺑـﺎ ﺳﻴـﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨـﻲ 
 ﻫﻤﺎﻧﻨـﺪ ﻣـﻮرﻓﻴﻦ، ﻛـﺸﻒ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎﻳﻲ ﺑـﺮاي (4و 3).ﺑﺎﺷـﻨﺪ  ﻣﻲ
 ،ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎي اﮔﺰوژن اﻳﻦ اﺣﺘﻤﺎل را ﻛﻪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ در ﺑﺪن 
ﻧﺨﺴﺘﻴﻦ . اﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ، ﺑﺎﻻ ﺑﺮد ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎي اﻧﺪوژن وﺟﻮد د 
ﻟﻴﮕﺎﻧــﺪ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴــﺪي ﻛــﻪ ﺟﺪاﺳــﺎزي ﺷــﺪ، آراﺷــﻴﺪوﻧﻴﻞ 
ﺑ ــﻮد ﻛ ــﻪ ﺑ ــﻪ ﻧ ــﺎم ( enimalonahtelynodyhcarA)اﺗ ــﺎﻧﻮﻻﻣﻴﻦ
 اﺧﻴـﺮاً ﻧﻴـﺰ ﻧـﺸﺎن (6و 5).ﻣﻌﺮوف ﺷﺪ ( edimadnanA)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
داده ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي واﻧﻴﻠﻮﻳﻴﺪي ﺑـﺮ روي اﻋـﺼﺎب 
ﻫـﺎي ﺶ ﻣﻬﻤـﻲ را در ﭘﺎﺳـﺦ ﺣﺴﻲ دور ﻋﺮوﻗﻲ، ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻧﻘ 
  (8و 7).ﻋﺮوﻗﻲ ﺑﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ اﻳﻔﺎ ﻧﻤﺎﻳﻨﺪ
اﻧﺪ ﻛـﻪ ﺗﺠـﻮﻳﺰ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴـﺪﻫﺎي ﻫﺎ ﻧﺸﺎن داده     ﺑﺮﺧﻲ ﺑﺮرﺳﻲ 
ﻫـﺎي  اﻧـﺪوژن و اﮔـﺰوژن در ﻛﻨـﺎر اﺛـﺮات ﻣﺘﻌـﺪد ﺑـﺮ ﺳﻴـﺴﺘﻢ
( noitcerE elineP)ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺪن، ﺑﺮ ﻧﻌﻮظ آﻟﺖ ﺗﻨﺎﺳﻠﻲ ﺧـﺎرﺟﻲ 
 (01و 9).ﮔﺬارﻧـﺪ  ﻣـﻲ ﻧﻴـﺰ اﺛـﺮ ( roivaheb lauxeS)و رﻓﺘﺎر ﺟﻨﺴﻲ
ﮔــ ــﺰارش ﺷــ ــﺪه اﺳــ ــﺖ ﻛــ ــﻪ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴــ ــﺴﺖ رﺳــ ــﭙﺘﻮر 
ﻫـﺎي ﻧﻌـﻮظ آﻟـﺖ  ﻗـﺎدر اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﭘﺎﺳـﺦ( A617141RS)1BC
ﺗﻨﺎﺳــﻠﻲ ﺑ ــﻪ آﭘﻮﻣ ــﻮرﻓﻴﻦ در ﻣﻮﺷــﻬﺎي ﺻــﺤﺮاﻳﻲ را ﺗﻘﻮﻳ ــﺖ 
 ﻫﻤﭽﻨــﻴﻦ، اﺧﻴــﺮاً ﻧــﺸﺎن داده ﺷــﺪه اﺳــﺖ ﻛــﻪ (11).ﻧﻤﺎﻳــﺪ
 در ﻫ ــﺴﺘﻪ ﭘ ــﺎراوﻧﺘﺮﻳﻜﻮﻻر 1BCرﺳ ــﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴ ــﺪي 
د ﻧﻌﻮظ و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺟﻨﺴﻲ را اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑﺎ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻋﻤﻠﻜﺮ 
ﮔـﺮي ﻛﻨﻨـﺪه ﻋﻤﻠﻜـﺮد ﺗﻮﺳـﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻣﻴـﺎﻧﺠﻲ ﻫﺎي اﻛـﺴﻲ  ﻧﻮرون
 ﻫـﺮ ﭼﻨـﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺧﻴـﺮ (21).ﻧﻌـﻮظ ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﻗـﺮار دﻫﻨـﺪ
اﻧﺪ ﻛﻪ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ از ﻃﺮﻳـﻖ ﻳـﻚ ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻛﺮده 
ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻣﺮﻛﺰي ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜـﺮد ﺟﻨـﺴﻲ اﺛـﺮ داﺷـﺘﻪ ﺑﺎﺷـﻨﺪ، اﺛـﺮ 
ﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎ ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜـﺮد ﻧﻌـﻮظ ﻫﻤﭽﻨـﺎن ﻣـﺒﻬﻢ ﺑـﺎﻗﻲ ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻛﺎﻧﺎﺑ 
  . ﻣﺎﻧﺪه اﺳﺖ
    ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﻋﻀﻠﻪ ﺻﺎف ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﺟﻬـﺖ 
ﺨـﻮﺑﻲ ﺑ. ﺑﺎﺷﺪﺖ ﻧﻌﻮظ، ﻣﻬﻢ و ﺣﻴﺎﺗﻲ ﻣﻲ اﻟﻘﺎء و ﻧﮕﻬﺪاﺷﺘﻦ ﺣﺎﻟ 
ﻛـﻪ ( edixo cirtiN=ON)ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ
واﻗـﻊ در ( CNAN) از اﻋﺼﺎب ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳـﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ 
ﺗـﺮﻳﻦ ﻣﻴـﺎﻧﺠﻲ ﺷﻮد، ﻣﻬـﻢ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم آزاد ﻣﻲ 
ﺷــﺪﮔﻲ ﻋــﻀﻠﻪ ﺻــﺎف ﺑﺎﻓــﺖ ﻛﻮرﭘــﻮس ﻋــﺼﺒﻲ در ﺷــﻞ 
 ﻋﺼﺒﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ ONرﺳﺪ ﻛﻪ  ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ (41و 31).ﻛﺎورﻧﻮزوم اﺳﺖ 
 lanoruen=SONn) ﻋـﺼﺒﻲONوﺳـﻴﻠﻪ آﻧـﺰﻳﻢ ﺳـﻨﺘﺰ ﻛﻨﻨـﺪه 
ﺗـﺮﻳﻦ ﻋﺎﻣـﻞ ﻣـﺴﺆول ﺑـﺮاي ﺷـﻞ ﺷـﻮد، ﻣﻬـﻢ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲ ( SON
ﻛـﺎورﻧﻮزوم و ﻋـﺮوق آﻟﺘـﻲ ﺷـﺪﮔﻲ ﻓـﻮري ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس 
  (51).ﺑﺎﺷﺪ
ﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪ ﻳﻚ ﻛ )ﺎﺿﺮ، ارزﻳﺎﺑﻲ اﺛﺮ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ     ﻫﺪف ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣ 
ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳـﻚ اﻋـﺼﺎب ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ ( اﻧﺪوژن
 ﻧﺮ ﻲ در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳ CNAN
درﮔﻴـﺮي اﺣﺘﻤـﺎﻟﻲ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ . ﺑﻮد
در ﺗﻐﻴﻴــﺮات  1RV و واﻧﻴﻠﻮﻳﻴــﺪي 2BCو  1BCﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴــﺪي 
ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﻣـﻮرد ارزﻳـﺎﺑﻲ ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ در ﭘﺎﺳﺦ 
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻫﺮ ﻳـﻚ از اﻳـﻦ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎ ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، ﺑﻴﺎن . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ روش وﺳﺘﺮن ﺑـﻼت 
  .ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
  
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
ﺑـﺎ ( ﺘﻮ ﭘﺎﺳـﺘﻮر اﻳـﺮان اﻧـﺴﺘﻴ )ylewaD-eugarpS    رﺗﻬﺎي ﻧـﺮ 
ﺣﻴﻮاﻧـﺎت .  ﮔﺮم در ﻃﻮل ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﻧﺪ 002-052وزن 
 21روزي ﻛﻨﺘـﺮل ﻧـﻮر ﻛـﺎﻓﻲ ﺑـﺎ ﺳـﻴﻜﻞ ﺷـﺒﺎﻧﻪ  در ﻳﻚ اﺗﺎق ﺑـﺎ 
ﺷـﺪﻧﺪ و ﺑـﻪ آﻧﻬـﺎ ﻏـﺬا و آب ﻛـﺎﻓﻲ داده ﺳﺎﻋﺘﻪ ﻧﮕﻬـﺪاري ﻣـﻲ 
ﻛﻠﻴـﻪ آزﻣﺎﻳـﺸﺎت ﻣﻄـﺎﺑﻖ ﺑـﺎ ﺗﻮﺻـﻴﻪ ﻛﻤﻴﺘـﻪ اﺧﻼﻗـﻲ . ﺷـﺪ ﻣـﻲ 
  . داﻧﺸﮕﺎه اﻧﺠﺎم ﺷﺪﻧﺪ
. ﺷـﺪﻧﺪ  ﻛـﺸﺘﻪ ﻣـﻲnoitacolsid lacivreCﻃﺮﻳـﻖ     رﺗﻬـﺎ از 
ﭘﻨ ــﻴﺲ، از ﻃﺮﻳ ــﻖ ﺟﺮاﺣ ــﻲ در ﺳــﻄﺢ اﺗ ــﺼﺎﻻت اﻧﺘﻬ ــﺎﻳﻲ ﺑ ــﻪ 
ﭘﺘـﺮي ، ﺟـﺪا ﺷـﺪه و در ﻇـﺮف laihcsi-obuPﻫـﺎي  اﺳـﺘﺨﻮان
 ;1.811 ,lCaNﻣﺤﺘـﻮي )etanobracib-sberKﻣﺤﺘﻮي ﻣﺤﻠـﻮل 
 ;0.52 ,3OCHaN ;0.1 ,4OSgM ;0.1 ,4oP2HK ;7.4 ,lCK
ﻛـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ ﮔـﺎز ( Mmﺑـﻪ ()1.11 ,esoculg dna ;5.2 ,2lcaC
( delbbub)ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﺣﺒـﺎب( 2OC% 5 و 2O% 59)ﻛـﺎرﺑﻮژن
  ﻣﻬﺪي ﻗﺎﺳﻤﻲ و ﻫﻤﻜﺎران                                        ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي اﻧﺪوژن ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻋﺼﺒﻲ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم    
931ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                                                    6831 ﭘﺎﻳﻴﺰ/ 65ﺷﻤﺎره / دﻫﻢﭼﻬﺎردوره 
ﮔﻠـﻨﺲ ﭘﻨـﻴﺲ و . ﺷـﺪ ﺷـﺪ، ﻗـﺮار داده ﻣـﻲ ﻣـﻲاﻛـﺴﻴﮋن دﻫـﻲ 
ﭘﻴﺸﺎﺑﺮاه، ﺟﺪا ﺷﺪه و ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم از ﺗﻮﻧﻴﻜـﺎ 
دو ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ . ﺷـﺪ آ ﺟﺪا ﻣﻲ  آﻟﺒﻮژﻳﻨﻪ
آﻧﻬـﺎ ﺑـﻪ . ﺷﺪﻧﺪﺮ ﺟﺪا ﻣﻲ ﺑﺮش ﺳﭙﺘﻮم ﻓﻴﺒﺮي ﺑﻴﻦ آﻧﻬﺎ از ﻳﻜﺪﻳﮕ 
ﻣﺤﺘـﻮي ( rebmahc nagrO)ﻃﻮر ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ در ﻳﻚ ﺣﻤﺎم ارﮔـﺎن 
ﺷﺪﻧﺪ، ﺑﻪ  آوﻳﺰان ﻣﻲ etanobracib-sberKﻟﻴﺘﺮ ﻣﺤﻠﻮل  ﻣﻴﻠﻲ 72
 ﺑﻪ ﻧﮕﻬﺪارﻧﺪه اﻟﻜﺘﺮود و ﻃﺮف دﻳﮕﺮ ﻬﺎاي ﻛﻪ ﻳﻚ اﻧﺘﻬﺎي آﻧ  ﮔﻮﻧﻪ
 ocraN ,06-F ocraN)ﺑـﻪ ﻳـﻚ ﺳـﻴﻢ ﻣـﺮﺗﺒﻂ ﺑـﺎ ﻣﺒـﺪل ﻧﻴـﺮو 
ﻫﻤﻴﻨﻄـﻮر . ﺷـﺪ وﺻﻞ ﻣـﻲ ( ASU ,XT ,notsuoH ,metsysoiB
ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ و دو ﺳـﻴﻢ ﭻ ﻗـﺮار ﻣـﻲ ــ ـﭘﻴﻫﺎ در داﺧﻞ ﻳﻚ ﺳﻴﻢ  رﺷﺘﻪ
ﺑـﻪ دو ﻗﻄـﺐ دﺳـﺘﮕﺎه ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻛﻨﻨـﺪه ﭘـﻴﭻ، ﺧﺎرج ﺷـﺪه از ﺳـﻴﻢ 
ﻮي ــ ـﻫـﺎي ﻣﺤﺘ ﺣﻤـﺎم . ﺪــ ـﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ وﺻـﻞ ﻣـﻲ ﺷﺪﻧ 
 درﺟــﻪ 73در دﻣ ــﺎي ( HP=7/4)etanobracib-sberKﻣﺤﻠ ــﻮل 
  .ﺷﺪﻧﺪ ﻣﻲ ﻣﺘﻌﺎدل %52OCو % 59ﮔﺮاد ﺑﺎ اﻛﺴﻴﮋن  ﺳﺎﻧﺘﻲ
ﻫﺎي ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﺠﺎزﻧـﺪ ﺗـﺎ ﺗﺤـﺖ ﻛـﺸﺶ      رﺷﺘﻪ
 lamitpO.  دﻗﻴﻘـﻪ ﻣﺘﻌـﺎدل ﺷـﻮﻧﺪ 54اﺳﺘﺮاﺣﺖ اﭘﺘﻴﻤـﺎل ﺑـﺮاي 
 ﮔ ــﺮم 0/5 ،ﻫ ــﺎي ﻛﻮرﭘ ــﻮس  ﺑ ــﺮاي رﺷ ــﺘﻪ noisneT gnitseR
در . ﺑﺎﺷﺪ و اﻳﻦ ﻛﺸﺶ در ﻫﻤﻪ آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻜﺎر ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﺪ  ﻣﻲ
ﺷﺪ، ﻳﻚ ﺘﻪ ﻣﻲ آزﻣﺎﻳﺸﺎﺗﻲ ﻛﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ در آن ﺑﻜﺎر ﮔﺮﻓ 
 ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل 5و ( ﺟﻬﺖ ﺑﻠﻮك ﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ )ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل آﺗﺮوﭘﻴﻦ 
ﻫﻤـﻮاره در ﻣﺤﻠـﻮل ﺣﻤـﺎم ( ﺟﻬﺖ ﺑﻠﻮك آدرﻧﺮژﻳـﻚ )ﮔﻮاﻧﺘﻴﺪﻳﻦ
ارﮔـــﺎن وﺟـــﻮد داﺷـــﺖ ﺗـــﺎ وﺿـــﻌﻴﺖ ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳـــﻚ 
در ﻫﻤـﻪ . ﺟﻬﺖ ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت ﺑﻮﺟﻮد آﻳـﺪ ( CNAN)ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳﻚ
آزﻣﺎﻳـﺸﺎت ﻫـﺮ رﺷـﺘﻪ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﺗﻨﻬـﺎ ﻳـﻚ ﺑـﺎر 
   .ﺷﺪ ﻣﺼﺮف ﻣﻲ
اﻓـﺮﻳﻦ داروﻫﺎي ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده در ﻃﻮل ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺎﻣﻞ ﻓﻨﻴـﻞ     
آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ اﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ ) 152MAﻫﻴﺪروﻛﻠﺮﻳـﺪ، آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ، 
آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـــ ــﺴﺖ )036MA، (ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴـــ ــﺪي 1BCرﺳـــ ــﭙﺘﻮر 
 ، ﻛﺎﭘـــﺴﺎزﭘﻴﻦ(ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴـــﺪي 2BCاﺧﺘـــﺼﺎﺻﻲ رﺳـــﭙﺘﻮر 
، ﺳـﺪﻳﻢ (ﻴـﺪي واﻧﻴﻠﻮﻳ 1RVآﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ رﺳـﭙﺘﻮر )
 EMAN-L، (edisurportin muidoS=PNS)ﻧﻴﺘﺮوﭘﺮوﺳ ــﺎﻳﺪ
، ﮔﻮاﻧﺘﻴﺪﻳﻦ ﺳـﻮﻟﻔﺎت (retsE lyhteM eninigrA-L-ortiN-wN)
( ASU ,OM ,siuoL .tS ,amgiS)ﺎتـ ـــﻦ ﺳﻮﻟﻔـ ـــو آﺗﺮوﭘﻴ
ﻓـﻮر  اﻣﻮل/اﺗﺎﻧﻮل/ از ﺳﺎﻟﻴﻦ 81:1:1آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ در ﻣﺤﻠﻮل . ﻮدــﺑ
ﺳﻮﻟﻔﻮﻛـ ــﺴﺎﻳﺪ  ﻣﺘﻴــﻞ در دي 036MAو  152MA. ﺣــﻞ ﺷـ ــﺪ
ﻛﺎﭘـﺴﺎزﭘﻴﻦ در اﺗـﺎﻧﻮل ﺧـﺎﻟﺺ . ﻧﺪو ﺳﺎﻟﻴﻦ ﺣﻞ ﺷﺪ ( OSMD)
   . ﺣﻞ ﺷﺪ و ﺑﻘﻴﻪ داروﻫﺎ در آب ﻣﻘﻄﺮ ﺣﻞ ﺷﺪﻧﺪ
، در CNANﻲ اﻋـﺼﺎب ــ ـﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜ ــ ـﺖ ﺗﺤﺮﻳﻜ ــ ـ    ﺑﺮاي ﺛﺒ 
ﻫ ــﺎ ﻗﺒ ــﻞ از اﻳﺠ ــﺎد ﺗﺤﺮﻳﻜ ــﺎت، ﻳ ــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣ ــﻮل ﻛﻠﻴ ــﻪ ﮔ ــﺮوه 
 ﻣﻴﻜﺮوﻣـ ــﻮل 51و ( ﺟﻬـ ــﺖ ﺑﻠـــﻮك ﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـ ــﻚ )آﺗـ ــﺮوﭘﻴﻦ
 ارﮔـﺎن ﺑﻪ ﻣﺤﻠﻮل در ﺣﻤـﺎم ( ﺟﻬﺖ ﺑﻠﻮك آدرﻧﺮژﻳﻚ )ﮔﻮاﻧﺘﻴﺪﻳﻦ
 ارزﻳ ــﺎﺑﻲ اﺛ ــﺮات ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴ ــﺪﻫﺎي اﻧ ــﺪوژن . ﺷ ــﺪاﺿــﺎﻓﻪ ﻣ ــﻲ 
ﻮرت زﻳـﺮ ـﺎي درﮔﻴـﺮ در آن ﺑـﻪ ﺻ ــو رﺳﭙﺘﻮرﻫ ـ( آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ)
  :ﺑﻮد
    در ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل، اﻳﺠـﺎد ﺷـﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﻧﺎﺷـﻲ از ﺗﺤﺮﻳﻜـﺎت 
 nagrOاﻟﻜﺘﺮﻳﻜ ــﻲ ﺑ ــﺪون اﺿــﺎﻓﻪ ﻛ ــﺮدن ﻫ ــﻴﭻ داروﻳ ــﻲ در 
  . ﺷﺪ  ﺗﻮﺳﻂ ﻓﻴﺰﻳﻮﮔﺮاف ﺛﺒﺖ ﻣﻲrebmahc
ﻪ ﻗﺒــﻞ از اﻳﺠــﺎد ﺗﺤﺮﻳﻜــﺎت ــــ دﻗﻴﻘ02وم، ﺮوه دــــدر ﮔ    
 3و 1، 0/3)اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺷـﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﺑﺎﻓـﺖ، آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ 
ﺪ و ــ ـﺷ اﺿـﺎﻓﻪ ﻣـﻲ rebmahc nagrOﺑﻪ ﻣﺤﻠـﻮل ( ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل
 دﻗﻴﻘﻪ، ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ ﺟﻬﺖ اﻳﺠـﺎد ﺷـﻞ ﺷـﺪﮔﻲ 02ﺑﻌﺪ از 
ﻮل ﻓﻨﻴـﻞ اﻓـﺮﻳﻦ ـــ ﻣﻴﻜﺮوﻣ7/5 ﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﻪ ﺑـﺎـــدر ﺑﺎﻓ
ﺷـﺪ و ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻫﻤﺰﻣـﺎن ﺗﻮﺳـﻂ ده ﻣـﻲ ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷﺪه ﺑـﻮد، دا 
  . ﺷﺪ ﻓﻴﺰﻳﻮﮔﺮاف ﺛﺒﺖ ﻣﻲ
ﺮ، ﻫﻤﺰﻣـﺎن ﺑـﺎ ـــﺰاي دﻳﮕـــﻫـﺎي ﻣﺠ ﻦ در ﮔـﺮوهـــﻫﻤﭽﻨﻴ    
ﻣﺘﻌ ــﺎدل ﺷــﺪن ﺑﺎﻓــﺖ در ﻣﺤﻠ ــﻮل، آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴــﺴﺖ اﺧﺘ ــﺼﺎﺻﻲ 
، آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـ ــﺴﺖ (152MAﻳـ ــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـ ــﻮل ) 1BCرﺳـ ــﭙﺘﻮر 
و ( 036mAﻳـ ــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـ ــﻮل )2BCاﺧﺘـ ــﺼﺎﺻﻲ رﺳـ ــﭙﺘﻮر 
 3)1RVﻴـ ــﺪي  واﻧﻴﻠﻮﻳﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـ ــﺴﺖ اﺧﺘـ ــﺼﺎﺻﻲ رﺳـ ــﭙﺘﻮر آ
ﺑﻪ ﻃـﻮر ﺟﺪاﮔﺎﻧـﻪ ﺑـﻪ ( enipezaspaCﺎزﭘﻴﻦ ﻳﺎ ﭘﺴﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل ﻛﺎ 
ﻳــﻚ ) دﻗﻴﻘ ــﻪ، آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺪ54 از ﻣﺤﻠ ــﻮل اﺿــﺎﻓﻪ ﺷــﺪﻧﺪ و ﭘــﺲ 
 دﻗﻴﻘـﻪ ﺑﻌـﺪ از آن، 02. ﺪــ ـﻪ ﺷ ــﻮل اﺿﺎﻓ ــﺑﻪ ﻣﺤﻠ ( ﻣﻮل ﻣﻴﻜﺮو
ﻲ در ﺑﺎﻓ ــﺖ ـ ـــﻲ از ﺗﺤﺮﻳﻜ ــﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـ ـــﻲ ﻧﺎﺷـ ـــﺷ ــﻞ ﺷﺪﮔ
ﻦ ـــاﻓﺮﻳ ﻮل ﻓﻨﻴـﻞ ﻣﻴﻜﺮوﻣـ7/5ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﻛـﻪ ﺑـﺎ 
ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷـﺪه ﺑـﻮد، ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ ﺛﺒـﺖ در ﻓﻴﺰﻳـﻮﮔﺮاف ﺑﺮرﺳـﻲ 
ﻫـﺎ ﺑـﻪ ﻦ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ـﻚ از اﻳ ــﺮ ﻳ ــﺮ ﻫ ــﻦ، اﺛ ــﻫﻤﭽﻨﻴ. ﺷﺪ ﻣﻲ
ﻫــﺎي ﺷــﻞ ﺷــﺪﮔﻲ ﻣ ــﻮرد ارزﻳ ــﺎﺑﻲ ﻗ ــﺮار ﺗﻨﻬ ــﺎﻳﻲ ﺑ ــﺮ ﭘﺎﺳــﺦ 
ﻫـﺎي داروﻫـﺎي ﻣـﻮرد  ﻚ از ﺣﻼلــﺑﻌﻼوه، اﺛﺮ ﻫﺮ ﻳ . ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﻣﻲ
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ﻢ ﻣـﻮرد ــ ـﺗـﺮﻳﻦ ﺣﺠ  و اﺗﺎﻧﻮل در ﺑـﻴﺶ OSMDاﺳﺘﻔﺎده ﻳﻌﻨﻲ 
ﻫـﺎي ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ ﺑﺮ ﭘﺎﺳـﺦ اﺳﺘﻔﺎده ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﻲ داروﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻪ 
ﺮار ـﻲ ﻗــﻪ ﺗﺤﺮﻳﻜـﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ ﻣـﻮرد ارزﻳﺎﺑــﺷـﺪﮔﻲ ﺑـ ﺷـﻞ
  .ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
 03 ﺑـﺮ اﺛـﺮات آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ، EMAN-Lﻲ اﺛـﺮ ـــ    ﺑـﺮاي ﺑﺮرﺳ 
ﻳ ــﻚ )EMAN-Lدﻗﻴﻘ ــﻪ ﻗﺒ ــﻞ از اﺿ ــﺎﻓﻪ ﻧﻤ ــﻮدن آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺪ، 
اﺿـﺎﻓﻪ  htab nagrOﺑـﻪ ﻣﺤﻠـﻮل (  ﻧـﺎﻧﻮﻣﻮل03ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل و 
ﻳـﻚ ) دﻗﻴﻘـﻪ ﺑﻌـﺪ از اﺿـﺎﻓﻪ ﻧﻤـﻮدن آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ 02ﺷـﺪ و  ﻣـﻲ
ﻲ ﻧﺎﺷـﻲ از ﺗﺤﺮﻳﻜـﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ در ــ ـ، ﺷـﻞ ﺷﺪﮔ (ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل
اﻓـﺮﻳﻦ ﻣـﻮل ﻓﻨﻴـﻞ  ﻣﻴﻜﺮو 7/5 ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻛﻪ ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺖ
ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷـﺪه ﺑـﻮد، ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ ﺛﺒـﺖ در ﻓﻴﺰﻳـﻮﮔﺮاف ﺑﺮرﺳـﻲ 
  . ﺷﺪ ﻣﻲ
ﺑـﺪون  PNS ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ     در ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل، اﻳﺠﺎد ﺷﻞ ﺷـﺪﮔﻲ 
ﺗﻮﺳ ــﻂ  rebmahc nagrOاﺿ ــﺎﻓﻪ ﻛ ــﺮدن ﻫ ــﻴﭻ داروﻳ ــﻲ در 
ﻪ ـــ دﻗﻴﻘ02ﺮوه دوم، ـــدر ﮔ .ﺪـــﺷ ﺖ ﻣـﻲـــﺮاف ﺛﺒـــﻓﻴﺰﻳﻮﮔ
؛ edimadnanA)ﻞ از اﻳﺠﺎد ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ، آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ــﻗﺒ
 02ﺷـﺪ و ﺑﻌـﺪ از ﺑﻪ ﺣﻤﺎم ارﮔـﺎن اﺿـﺎﻓﻪ ﻣـﻲ ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 
 ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل 7/5 دﻗﻴﻘـﻪ، ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﺗﻮﺳـﻂ
ﻲ ﻛـﻪ اﻧﻘﺒـﺎض ﺑـﻪ ــ ـﺪ و ﻫﻨﮕﺎﻣ ــ ـﺷﺾ ﻣـﻲ ــ ـاﻓـﺮﻳﻦ ﻣﻨﻘﺒ  ﻓﻨﻴﻞ
ﻫـﺎ ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ اﺿـﺎﻓﻪ ﻧﻤـﻮدن رﺳـﻴﺪ، رﺷـﺘﻪ   ﻣﻲﺢ ﺛﺎﺑﺘﻲ ــﺳﻄ
ﻚ ﻧـﺎﻧﻮﻣﻮل و ــ ـﻳ)ﺪــ ـﻢ ﻧﻴﺘﺮوﭘﺮوﺳﺎﻳ ــﻲ ﺳﺪﻳ ــدوزﻫﺎي ﺗﺠﻤﻌ 
 xaleR دﻗﻴﻘـﻪ، 02ﻪ ﻣـﺪت ـــﻪ ﺑـــ دﻗﻴﻘ2ﻫـﺮ ( ﻣـﻮل ﻳـﻚ ﻣﻴﻠـﻲ
ﻂ ـ ـــﻮﺳﻞ ﺗـ ـــﺷــﺪﻧﺪ ﻛ ــﻪ ﺑ ــﻪ ﻃ ــﻮر ﻫﻤﺰﻣ ــﺎن اﻳ ــﻦ ﻣﺮاﺣ  ﻣ ــﻲ
ﻫـﺎي ﺑﺮرﺳـﻲ اﺛـﺮات آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ . ﺷـﺪﻧﺪ ﻓﻴﺰﻳﻮﮔﺮاف ﺛﺒﺖ ﻣﻲ 
ﻞ ــ ـــﻪ ﺑـ ــﺎ ﻣﺮاﺣــﻣـ ــﺸﺎﺑ 1RVﺪي ــ ـــﻴ و واﻧﻴﻠﻮﻳ2BCو  1BC
ﺷـﺪ، ﻣﻨﺘﻬـﻲ ﺑـﻪ ﺟـﺎي  اﻧﺠﺎم ﻣﻲ noitaxaler decudni-CNAN
ﻳ ــﻚ )PNSﻲ ـ ـــﺗﺤﺮﻳ ــﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜ ــﻲ، در اﻳﻨﺠ ــﺎ دوزﻫ ــﺎي ﺗﺠﻤﻌ 
ﺷـﺪﮔﻲ اﺳـﺘﻔﺎده ﺟﻬـﺖ اﻳﺠـﺎد ﺷـﻞ ( ﻣـﻮل ﻧﺎﻧﻮﻣﻮل و ﻳﻚ ﻣﻴﻠـﻲ 
  .ﺪﺷﺪﻧ ﻣﻲ
 APIP    ﺑﺎﻓﺘﻬﺎي ﻓﺮﻳﺰ ﺷـﺪه ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم در ﺑـﺎﻓﺮ 
 05ﻫـﺎي ﭘﺮوﺗﺌـﺎز، ﮔﺮاد ﻣﺤﺘﻮي ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨـﺪه ﻔﺮ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ ﺻ
-PNﻛﻠﺮﻳـﺪ ﺳـﺪﻳﻢ، ﻣـﻮل  ﻣﻴﻠـﻲ 051، (HP=8)sirTﻣـﻮل  ﻣﻴﻠـﻲ
%( 0/1)SDSو %( 0/5)، دزوﻛــــــﺴﻴﻜﻮﻻت ﺳــــــﺪﻳﻢ %(1)04
 5ﺑﻪ ﻣﺪت و  0001× g)ﺷﺪﻧﺪ و ﺳﭙﺲ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ  ﻣﻲﻫﻤﻮژﻧﻴﺰه 
ﺑﻌـﺪ از ﺗﻌﻴـﻴﻦ . ﺷـﺪﻧﺪ  ﻣﻲ( ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 4در دﻣﺎي دﻗﻴﻘﻪ 
ارزﻳـﺎﺑﻲ ﺑﺮادﻓـﻮرد ﺑـﺎ )ﻫـﺎ ﻫـﺎي ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺳـﻮﭘﺮﻧﺎﺗﺎﻧﺖ ﻏﻠﻈـﺖ
 ﻣﻴﻜﺮوﮔــﺮم 01، (آﻟﺒـﻮﻣﻴﻦ ﺳــﺮم ﮔـﺎو ﺑ ــﻪ ﻋﻨـﻮان اﺳــﺘﺎﻧﺪارد 
ﺪ و ﺑـﻪ ﺷ ـ ﺟﺪا ﻣـﻲ EGAP-SDSﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ از ﻫﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻮﺳﻴﻠﻪ 
ﺪ از ــ ـﺑﻌ. ﺷـﺪ ﻣﻨﺘﻘـﻞ ﻣـﻲ ( FDVP)وﻳﻨﺎﻳﻠﻴـﺪن ﻏﺸﺎء ﻓﻠﻮرﻳﺪ ﭘﻠﻲ 
 001و  sirTﻣـﻮل از  ﻣﻴﻠـﻲ 01)sirTﻮك ﺷﺪن ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮ ﺳـﺎﻟﻴﻦ ﺑﻠ
 1ﺑـﻪ ﻣـﺪت % 0/1 02-neewTﺣﺎوي ( ﻣﻮل از ﻛﻠﺮﻳﺪ ﺳﺪﻳﻢ  ﻣﻴﻠﻲ
، 2BC ﻫـﺎي ﺿـﺪ ﺑـﺎدي آﻧﺘـﻲ ﺳﺎﻋﺖ، ﻏﺸﺎءﻫﺎ در ﻃﻮل ﺷﺐ ﺑـﺎ 
 001:1 و 002:1 ،002:1ﻫـﺎي ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴـﺐ ﺑـﺎ رﻗـﺖ )1RV و 1BC
 zurC atnaS، AC، ASUﻛﻠﻮﻧـﺎل ﺧﺮﮔـﻮش از ﺑـﺎدي ﭘﻠـﻲ  آﻧﺘﻲ
ﺑﻌـﺪ از ﺷﺴﺘـﺸﻮ، ﻏـﺸﺎءﻫﺎ . ﺷﺪﻧﺪاﻧﻜﻮﺑﻪ ﻣﻲ ( ygolonhcetoiB
 GgIﺑــﺎدي ﻣﺘــﺼﻞ ﺑــﻪ ﺿــﺪ آﻟﻜــﺎﻟﻦ ﻓــﺴﻔﺎﺗﺎز  ﺑــﺎ آﻧﺘــﻲ
 deknil-esatahpsohp enilakla GgI tibbar-itna)ﺧﺮﮔـﻮش 
اﻧﻜﻮﺑ ــﻪ ( ecneicS oibreP، KU؛ 0005:1 ﺑ ــﺎ رﻗ ــﺖ ydobitna
آﻟﻜـ ــﺎﻟﻦ ﻓـ ــﺴﻔﺎت ﺑـ ــﺎ اﺳـ ــﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺘﻬـ ــﺎي . ﺷـ ــﺪﻧﺪ ﻣـ ــﻲ
. ﺷ ــﺪﺗﻌﻴ ــﻴﻦ ﻣ ــﻲ ( ASU ,nosidaM ,agemrP)TBN/PICB
ﺰ و ﻃﺤﺎل ﻣﻮش ــﺪه از زﺑﺎن، ﻣﻐ ـــﺮاج ﺷ ـﺎي اﺳﺘﺨ ـﻫ ﺮوﺗﺌﻴﻦﭘ
ﺖ ــ ـﻪ ﻋﻨـﻮان ﺑﺎﻓﺘﻬـﺎي ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﺜﺒ ــﺐ ﺑ ــﻪ ﺗﺮﺗﻴ ــﻲ ﺑ ــﺻﺤﺮاﻳ
 اﺳ ــﺘﺨﺮاج 2BC و 1BC، 1RVﻚ ـ ـــﺑ ــﺮاي واﻛ ــﻨﺶ اﻳﻤﻮﻧﻮﻟﻮژﻳ 
  . ﺷﺪﻧﺪ
( latnemirepxE)    اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻳﻚ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻋﻠﻮم ﭘﺎﻳـﻪ ﺗﺠﺮﺑـﻲ 
 ﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ ±ﺎ ﺑﻪ ﺻﻮرت اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴـﺎر ﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ ﻫﺑﻮده و داده 
ﻫﺎ ﺑﻪ وﺳـﻴﻠﻪ آﻧـﺎﻟﻴﺰ ﻳﻜﻄﺮﻓـﻪ ﺗﺤﻠﻴﻞ آﻣﺎري داده . ﺷﺪﻧﺪﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
 sa slueK-namweNﻣﺘﻌﺎﻗﺐ ( AVONA yaW-enO)وارﻳﺎﻧﺲ
دار  از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨﻲ <P0/50اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و ( tset coh-tsop
  . در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
  
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﺪه ـ ﻧـﺸﺎن داده ﺷـ1ﺎره ـﻤـﻞ ﺷـــﻪ در ﺷﻜـــﻮر ﻛـــ   ﻫﻤﺎﻧﻄ
ﻃ ــﻮر ﻪ  ﻣﻴﻜﺮوﻣ ــﻮل ﺑ ــ3 و 1اﺳــﺖ، آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺪ در ﻏﻠﻈﺘﻬ ــﺎي 
ﺎ ـﺪه ﺑــــﻲ اﻟﻘـﺎء ﺷـﺷﺪﮔـ ﺶ ﺷـﻞـﺚ اﻓﺰاﻳــداري ﺑﺎﻋـ ﻣﻌﻨـﻲ
 در ﺑﺎﻓ ــﺖ ﻛﻮرﭘ ــﻮس CNANﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜ ــﻲ اﻋ ــﺼﺎب ـ ـــﺗﺤﺮﻳ
 اﺛـﺮ ﻗﺎﺑـﻞ ، ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل0/3ﺖ ـﻛـﺎورﻧﻮزوم ﺷـﺪ، اﻣـﺎ در ﻏﻠﻈـ
ﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ــ ـاﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳـﺖ ﻛﻨﻨ . ﻫﺎ ﻧﺪاﺷﺖ ﺗﻮﺟﻬﻲ ﺑﺮ اﻳﻦ ﭘﺎﺳﺦ 
  ﻣﻬﺪي ﻗﺎﺳﻤﻲ و ﻫﻤﻜﺎران                                        ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي اﻧﺪوژن ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻋﺼﺒﻲ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم    
141ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                                                    6831 ﭘﺎﻳﻴﺰ/ 65ﺷﻤﺎره / دﻫﻢﭼﻬﺎردوره 
ﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ در ﺣـﻀﻮر آﻧﺘ  CNANﻫـﺎي واﺑـﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ﺑﺮ ﭘﺎﺳـﺦ 
ﻳﻌﻨـ ــﻲ ﻳـــﻚ  1BC ﻴـ ــﺪيﻮر ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳــ ـــﻲ رﺳﭙﺘــاﺧﺘـ ــﺼﺎﺻ
( <P0/10)داري ﻮر ﻣﻌﻨــ ــﻲـ ﺑــ ــﻪ ﻃــ ــ152MAﻣﻴﻜﺮوﻣــ ــﻮل 
ﻲ ــ ـ ﻳﻌﻨ 2BCﻮر ــ ـﺖ رﺳﭙﺘ ــﺎ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴ ـاﻣ. ﺪـﺰه ﺷ ــآﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴ
 ﺖـ اﺛـﺮي ﺑـﺮ اﺛـﺮات آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﻧﺪاﺷ ـ036MAﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل 
ﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ اﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ، ﺣـﻀﻮر آ. (2 ﺷـﻤﺎره ﺷـﻜﻞ)
 ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل ﻛﺎﭘـﺴﺎزﭘﻴﻦ 3ﻳﻌﻨـﻲ  1RVﺪي ـــﻴرﺳـﭙﺘﻮر واﻧﻴﻠﻮﻳ
ﻫـﺎي ﺷـﻞ ﺷـﺪﮔﻲ ﺮ ﭘﺎﺳـﺦ ــﺪ ﺑ ــﺮ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺎر اﺛ ــﺚ ﻣﻬ ــﺑﺎﻋ
ﺷـﻜﻞ )(<P0/10)ﺪــ ـ ﺷ CNANاﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑـﺎ ﺗﺤﺮﻳـﻚ اﻋـﺼﺎب 
  . (3ﺷﻤﺎره 
ﺎﻳﻲ  ﺑﻪ ﺗﻨﻬ ـ1RV و 2BC، 1BC ﻫﺎيﻫﻴﭻ ﻳﻚ از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ     
ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﺑـﻪ اﺛﺮي ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، ﻫﻴﭻ ﻳـﻚ .  ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ CNANﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ اﻋﺼﺎب 
و  OSMDﻫﺎي ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺟﻬﺖ اﻳﻦ داروﻫﺎ ﻳﻌﻨـﻲ از ﺣﻼل 
ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ اﺛـﺮي اﺗﺎﻧﻮل، ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ 
  . ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل<P0/10ﻨﻲ  ﻳﻌ** و <P0/50ﻳﻌﻨﻲ *
ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﺑـﻪ ﺗﺤﺮﻳـﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ اﻋـﺼﺎب  ﭘﺎﺳﺦ -1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
در ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ( CNAN)ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ 
ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻓﻨﻴﻞ اﻓﺮﻳﻦ در ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل و در ﺣﻀﻮر دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 
  .آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
ﻧ ــﺴﺒﺖ ﺑ ــﻪ ﮔﺮوﻫ ــﻲ ﻛ ــﻪ در آن ﺗﻨﻬ ــﺎ  <P0/10 ﻳﻌﻨ ــﻲ ** و <P0/50ﻳﻌﻨ ــﻲ *
  .اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
ﻫ ــﺎي اﺧﺘــﺼﺎﺻﻲ رﺳــﭙﺘﻮرﻫﺎي اﺛ ــﺮ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴــﺴﺖ  -2ﺷــﻜﻞ ﺷــﻤﺎره 
ﻳــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣــﻮل )2BCو ( 152MAﻳــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣــﻮل ) 1BCﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴــﺪي 
ﻫ ــﺎي ﺷ ــﻞ ﺷ ــﺪﮔﻲ ﺑ ــﻪ ﺗﺤﺮﻳ ــﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜ ــﻲ اﻋ ــﺼﺎب ﺑ ــﺮ ﭘﺎﺳ ــﺦ ( 036MA
 ﺑﺎﻓــﺖ ﻛﻮرﭘــﻮس ﻛــﺎورﻧﻮزوم در( CNAN)ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳ ــﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳــﻚ 
  (.ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻓﻨﻴﻞ اﻓﺮﻳﻦ در ﺣﻀﻮر آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 ﻧ ــﺴﺒﺖ ﺑ ــﻪ ﮔﺮوﻫ ــﻲ ﻛ ــﻪ در آن ﺗﻨﻬ ــﺎ <P0/10 ﻳﻌﻨ ــﻲ ** و <P0/50ﻳﻌﻨ ــﻲ *
  .اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
 3)1RVﻴـﺪي ﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ رﺳﭙﺘﻮر واﻧﻴﻠﻮﻳ اﺛﺮ آ  -3 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ
ﺷـﺪﮔﻲ ﺑـﻪ ﺗﺤﺮﻳـﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ اﻋـﺼﺎب ﻫﺎ ﺷﻞ ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ ( ﻮل ﻛﺎﭘﺴﺎزﭘﻴﻦ ﻣﻴﻜﺮوﻣ
در ﺑﺎﻓــﺖ ﻛﻮرﭘــﻮس ﻛــﺎورﻧﻮزوم ( CNAN)ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳ ــﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳــﻚ 
  (.ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)اﻓﺮﻳﻦ در ﺣﻀﻮر آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻓﻨﻴﻞ
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ﺑــﺎ ﻏﻠﻈــﺖ ﻳــﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣــﻮل، ﺑﺎﻋــﺚ ﻛــﺎﻫﺶ  EMAN-L    
ه ﺑـﺎ ﺪــ ـﻲ اﻟﻘـﺎء ﺷ ــ ـﺎي ﺷـﻞ ﺷﺪﮔ ــ ـﻫﺮي در ﭘﺎﺳـﺦ ــﭼﺸﻤﮕﻴ
در ﺣ ــﻀﻮر ﻳــﺎ ﻋــﺪم  CNANﺗﺤﺮﻳ ــﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜــﻲ اﻋــﺼﺎب 
ﺷـﻜﻞ )(<P0/100)ﻮل آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺷـﺪـــﻮر ﻳـﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣــﺣـﻀ
 EMAN-Lﻮد ﻛﻪ اﮔﺮ ﭼـﻪ ــﻪ آن ﺑ ــﻞ ﺗﻮﺟ ــﻳﺎﻓﺘﻪ ﻗﺎﺑ  .(4ﺷﻤﺎره 
ﺷـﺪﮔﻲ در ﺮي ﺑﺮ ﭘﺎﺳـﺨﻬﺎي ﺷـﻞ ــﻮل اﺛ ــ ﻧﺎﻧﻮﻣ 03ﺖ ــﺑﺎ ﻏﻠﻈ 
 اﺛـﺮات دار ﻲـــﺶ ﻣﻌﻨـــﺚ ﻛﺎﻫـــﺖ، ﺑﺎﻋـﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﻧﺪاﺷـ
در  noitaxaler decudni-CNANﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺑـﺮ ﻨﺖ ﻛﻨـﺗﻘﻮﻳ
ﻞ ـ ـــﺷﻜ)(<P0/10)ﺪـــ ـــﻮزوم ﺷـ ـــﻮس ﻛﺎورﻧـ ـــﺖ ﻛﻮرﭘـ ـــﺑﺎﻓ
  .(5ﺎره ــﺷﻤ
ﻪ ــﻲ واﺑـﺴﺘ ــ ـﺷﺪﮔﺚ ﺷـﻞ ــ ﺑﺎﻋ PNSﺮل، ــﺮوه ﻛﻨﺘـ ـ    در ﮔ 
. ﻦ ﺷـﺪ ـاﻓﺮﻳ ـ ﻞــ ـﺪه ﺑـﺎ ﻓﻨﻴ ــ ـﺾ ﺷ ــ ـﺖ ﻣﻨﻘﺒ ــﻪ دوز در ﺑﺎﻓ ــﺑ
ﻮر ﻳـﺎ ﻋـﺪم ــﻀﺎ در ﺣ ـــ ـﻫﻦ ﭘﺎﺳـﺦ ــ ـداري ﺑﻴ  ﻲــ ـﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨ 
ﻞ ــ ـﺷﻜ)ﺖــ ـﻮد ﻧﺪاﺷ ــ ـﺣﻀﻮر ﻳـﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ وﺟ 
  .(6ﺷﻤﺎره 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل<P0/100 ﻳﻌﻨﻲ ***
ﻫـﺎي ﺷـﻞ ﺑـﺮ ﭘﺎﺳـﺦ ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮل )EMAN-Lاﺛﺮ  -4ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
ﺷـــ ــﺪﮔﻲ ﺑـــ ــﻪ ﺗﺤﺮﻳـــ ــﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـــ ــﻲ اﻋـــ ــﺼﺎب ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳـــ ــﻚ 
ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻨﻘـﺒﺾ ﺷـﺪه ﺑـﺎ در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ( CNAN)ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳﻚ
  (.ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)اﻓﺮﻳﻦ در ﺣﻀﻮر ﻳﺎ ﻏﻴﺎب آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﻓﻨﻴﻞ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 ﻧ ــﺴﺒﺖ ﺑ ــﻪ ﮔﺮوﻫ ــﻲ ﻛ ــﻪ در آن ﺗﻨﻬ ــﺎ <P0/10 ﻳﻌﻨ ــﻲ ** و <P0/50ﻳﻌﻨ ــﻲ *
  .اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ( ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
ﺷﺪﮔﻲ ﻫﺎي ﺷﻞ ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ (  ﻧﺎﻧﻮﻣﻮل 03)EMAN-Lاﺛﺮ  -5ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
در ( CNAN)ﺮﻳﻜﻲ اﻋـﺼﺎب ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳـﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳـﻚ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘ 
ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻨﻘﺒﺾ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻓﻨﻴﻞ اﻓﺮﻳﻦ در ﺣﻀﻮر ﻳﺎ ﻏﻴﺎب 
  (.ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 در PNSﺷـﺪﮔﻲ ﺑـﻪ دوزﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﻫﺎي ﺷﻞ  ﭘﺎﺳﺦ -6ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
ي ﻫـﺎ اﻓـﺮﻳﻦ در ﮔـﺮوه ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﻣﻨﻘـﺒﺾ ﺷـﺪه ﺑـﺎ ﻓﻨﻴـﻞ 
  (ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل)و در ﺣﻀﻮر آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ( lortnoC)ﻛﻨﺘﺮل
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ﻫـﺎي  ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـﺴﺖ ،    در روش وﺳﺘﺮن ﺑـﻼت 
اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺑﺎﻓﺘﻬﺎي ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ 
را ﻛـﻪ  1BC ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮﻧﻲ ﻣﻌﺮف ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 46ﻧﺮ، ﻳﻚ ﺑﺎﻧﺪ ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً 
 .(7ﺎره ﺷـﻜﻞ ﺷـﻤ )ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻮد، ﻧـﺸﺎن دادﻧـﺪ 
، ﻳـﻚ 1RVﻴـﺪي آﻧﺎﻟﻴﺰ وﺳﺘﺮن ﺑﻼت رﺳـﭙﺘﻮر واﻧﻴﻠﻮﻳ ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، 
ﺑﺎﻧﺪ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ در وزن ﻣﻠﻜﻮﻟﻲ ﻣـﺸﺎﺑﻪ ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﺜﺒـﺖ 
ﺷـﻜﻞ )را ﻧﺸﺎن داد (  ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮن 001ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً )ﻫﺎﺑﺮاي اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
 54در ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﺜﺒـﺖ، ﻳـﻚ ﺑﺎﻧـﺪ اﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ . (7ﺷـﻤﺎره 
، در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ وﺟﻮد داﺷـﺖ  2BCﺮاي رﺳﭙﺘﻮر ـ ﺑ ﻲﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮﻧ
ﺷـﻜﻞ )اﻳﻦ ﺑﺎﻧﺪ در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم وﺟـﻮد ﻧﺪاﺷـﺖ 
  .(7ﺷﻤﺎره 
          
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ( tolb nretseW)وﺳﺘﺮن ﺑﻼت -7ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧـﺮ 1RV و 2BC، 1BC
ﻣﻐـﺰ و ﻃﺤـﺎل ﻫـﺎي اﺳـﺘﺨﺮاج ﺷـﺪه از زﺑـﺎن،  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ(. 2C و 1C)ﻛﻨﺘﺮل
ﺑـﻪ ( lortnoc evitisoP)ﻫـﺎي ﻣﺜﺒـﺖ ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻛﻨﺘـﺮل 
 2BC و 1BC، 1RVﺗﺮﺗﻴ ــﺐ ﺑ ــﺮاي واﻛ ــﻨﺶ اﻳﻤﻮﻧﻮﻟﻮژﻳ ــﻚ رﺳ ــﭙﺘﻮرﻫﺎي 
  . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﻧﺪ
  
  ﺑﺤﺚ
ده ﺷـﺪ ﻛـﻪ     در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ ﺑـﺮاي اوﻟـﻴﻦ ﺑـﺎر ﻧـﺸﺎن دا
ﺑﺎﻋـﺚ اﺛـﺮ ﻣﺤﻴﻄـﻲ ﺑـﺮ ( ﻴـﺪ اﻧـﺪوژنﻳـﻚ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ)آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ
ﺷـﺪﮔﻲ ﺑـﻪ ﻫـﺎي ﺷـﻞ ظ از ﻃﺮﻳـﻖ اﻓـﺰاﻳﺶ ﭘﺎﺳـﺦ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻧﻌـﻮ 
در ﺑﺎﻓــﺖ ﻛﻮرﭘــﻮس  CNANﺗﺤﺮﻳــﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜــﻲ اﻋــﺼﺎب 
ﺷﻮد ﻛﻪ ﻛﺎورﻧﻮزوم دﺳﺘﮕﺎه ﺗﻨﺎﺳﻠﻲ ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﺮ ﻣﻲ 
ﻴـﺪي ﺮ از ﻃﺮﻳـﻖ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ رﺳﺪ اﻳﻦ اﺛ ـﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ 
ﺷﻮد؛ ﭼﺮا ﻛﻪ ﻫﺮ ﻳـﻚ ﮔﺮي ﻣﻲ  ﻣﻴﺎﻧﺠﻲ 1RVﻴﺪي  و واﻧﻴﻠﻮﻳ 1BC
و  1BCﺼﺎﺻﻲ رﺳـــﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻫـــﺎي اﺧﺘــ ـ از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴـــﺴﺖ
ﺑﺎﻋﺚ ﻣﻬﺎر اﺛﺮ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﮔﺮدﻳﺪﻧـﺪ، در ﺣـﺎﻟﻲ  1RVﻴﺪي واﻧﻴﻠﻮﻳ
از اﺛﺮ  2BCﻴﺪي ﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ رﺳﭙﺘﻮر ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ ﻛﻪ آﻧﺘ 
اﻳـﻦ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺑـﺎ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑـﺴﻴﺎري از . آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي ﻧﻜـﺮد
ﺗﻮاﻧ ــﺪ   آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺪ ﻣــﻲ،دﻫﻨ ــﺪﻣﻄﺎﻟﻌــﺎت ﻗﺒﻠ ــﻲ ﻛ ــﻪ ﻧ ــﺸﺎن ﻣــﻲ 
و  1BCﻴــﺪي ﺳــﭙﺘﻮر ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴــﺴﺘﻲ ﺑــﺮاي ﻫــﺮ دو رآﮔﻮﻧ
 در ﻳـﻚ (61-81و 7).ﺑﺎﺷـﺪ ﺑﺎﺷـﺪ، ﺳـﺎزﮔﺎر ﻣـﻲ 1RVﻴـﺪي واﻧﻴﻠﻮﻳ
، ﻧﺸﺎن داده ﺷـﺪ (6991) و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ  lladnaRﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻮﺳﻂ 
ﻛـﻪ وازودﻳﻼﺗﺎﺳـﻴﻮن ﻧﺎﺷـﻲ از آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ در ﺑـﺴﺘﺮ ﻋـﺮوق 
 1BCﻣﺰاﻧﺘﺮﻳﻚ ﻣﻮﺷﻬﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ، ﺑـﻪ واﺳـﻄﻪ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي 
ﻧـﺸﺎن ( 1002) ﻫﻤﻜـﺎراﻧﺶو rengaW ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ، (91).ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﻲ
 1BCدادﻧﺪ ﻛﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ از ﻃﺮﻳـﻖ اﺛـﺮ ﻣـﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑـﺮ رﺳـﭙﺘﻮر 
ﺑﺎﻋﺚ اﻳﺠﺎد ﺷﻞ ﺷـﺪﮔﻲ در ﺑـﺴﺘﺮ ﻋـﺮوق ﻛﺮوﻧـﺮي و ﻣﻐـﺰي 
اي دﻳﮕـﺮ ﻧﻴـﺰ ﻧـﺸﺎن داده ﺷـﺪ ﻛـﻪ  در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ (02).ﺷـﻮد ﻣـﻲ
آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ و آﻧﺎﻟﻮگ ﭘﺎﻳﺪار آن ﻳﻌﻨﻲ ﻣﺖ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ، ﺑﺎﻋﺚ اﻳﺠﺎد 
ﻣﺰاﻧﺘﺮﻳﻚ ﻣﻮﺷـﻬﺎي ﺻـﺤﺮاﻳﻲ ﺷﺪﮔﻲ در ﻋﺮوق ﻫﭙﺎﺗﻴﻚ و  ﺷﻞ
ﺪ ﻛﻪ ﻧﺷﻮ ﻫﺎي آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻣﻲو ﻧﻴﺰ در ﻋﺮوق ﺑﺎزﻳﻼر ﺧﻮﻛﭽﻪ 
ﺑﻪ ﻫـﺮ  (7). ﺑﻮد 1RVﻴﺪي ﻦ اﺛﺮ ﺑﻪ واﺳﻄﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي واﻧﻴﻠﻮﻳ اﻳ
اﻧﺪ ﻛﻪ ﺣﺎل، ﺑﺎﻳﺪ ﺗﻮﺟﻪ داﺷﺖ ﻛﻪ ﺑﺮﺧﻲ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮔﺰارش ﻧﻤﻮده 
آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ از ﻃﺮﻳـﻖ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﺟﺪﻳـﺪي ﻏﻴـﺮ از 
، (12)ﻫﺎي ﻫﺪف ﺧﻮد اﻋﻤﺎل اﺛﺮ ﻛﻨﺪ ﺮ ارﮔﺎن ، ﺑ 1RVو  2BC، 1BC
ﺑﻪ ﻫﻤﻴﻦ ﺧﺎﻃﺮ، ﺟﻬﺖ ﺗﺄﻳﻴﺪ اﻳﻦ ﺣﻘﻴﻘﺖ ﻛﻪ آﻳﺎ اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻛﻨﻨـﺪه 
ﻪ واﺳـﻄﻪ وﺟـﻮد آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﺑﺮ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﺑ ـ
ﻴﺪي در اﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ ﺻـﻮرت رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي ﻳﺎ واﻧﻴﻠﻮﻳ 
در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از روش وﺳـﺘﺮن ﺑـﻼت ﺑـﺮاي ﺗﻌﻴـﻴﻦ ؛ ﮔﻴﺮد ﻣﻲ
ﻫﺎي اﻳﻦ ﺑﺮرﺳـﻲ ﺑـﻪ ﻃـﻮر رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ و ﻳﺎﻓﺘﻪ اﻳﻦ 
 1BCﻴـﺪي ﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ ﺟﺎﻟﺐ ﺗﻮﺟﻬﻲ ﻧ 
در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﻣﻮﺷـﻬﺎي ( 2BCاﻣﺎ ﻧﻪ )1RVو 
  . ﺻﺤﺮاﻳﻲ وﺟﻮد دارﻧﺪ
ﻴﺪﻫﺎ آﻧﻘـﺪر ﻛـﻢ ﻲ ﻛﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﭘﻼﺳﻤﺎﻳﻲ اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ     از آﻧﺠﺎﻳ 
ﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي ﺧﻮد ﻫﻤﺎﻧﻨﺪ ﻳـﻚ رﺳﺪ ﺑ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻌﻴﺪ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ 
  ﻣﻬﺪي ﻗﺎﺳﻤﻲ و ﻫﻤﻜﺎران                                            ﺼﺒﻲ ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزومﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪي اﻧﺪوژن ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻋ
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ﻫﻮرﻣـﻮن ﻛﻼﺳـﻴﻚ ﺑﺮﺳـﻨﺪ و آﻧﻬـﺎ را ﻓﻌـﺎل ﻧﻤﺎﻳﻨـﺪ، ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ 
ﺗﺮ ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣـﺪﻳﺎﺗﻮرﻫﺎي اوﺗـﺎﻛﺮﻳﻦ ﻳـﺎ ﭘـﺎراﻛﺮﻳﻦ ﻋﻤـﻞ  ﺑﻴﺶ
در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﻴﺰ ﻧـﺸﺎن داده ﺷـﺪ ﻛـﻪ رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي . ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ
 در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم وﺟـﻮد دارﻧـﺪ و 1RV و 1BC
ﻴـﺪﻫﺎي ﺮاي اﻋﻤـﺎل اﺛـﺮ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ ان ﻫـﺪﻓﻲ ﺑ ـﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮ  ﻣﻲ
اﻧﺪوژﻧﻲ ﻫﻤﭽـﻮن آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ در ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم 
ﺳﺆاﻟﻲ ﻛﻪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻣﻄﺮح ﺷﻮد، اﻳﻦ اﺳﺖ ﻛـﻪ ﻣﻨﺒـﻊ . ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴﺪﻫﺎي اﻧـﺪوژن ﭼﻴـﺴﺖ؟ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻣﺨﺘﻠـﻒ در 
ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﻨﺒـﻊ اﻧﺪ ﻛﻪ ﺳﻪ ﻧﻮع ﺳﻠﻮل ﺑﺎﻓﺘﻬﺎي دﻳﮕﺮ ﻧﺸﺎن داده 
ر ﺳﻴ ــﺴﺘﻢ ﻋﺮوﻗ ــﻲ ﻫ ــﺴﺘﻨﺪ ﻛ ــﻪ ﺷ ــﺎﻣﻞ  داﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻴ ــﺪﻫﺎ
و ( ralucsavirep) ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧـﺪوﺗﻠﻴﺎل، اﻋـﺼﺎب دور ﻋﺮوﻗـﻲ
ﻫـﺎ و ﻫـﺎ، ﻟﻜﻮﺳـﻴﺖ ﻫﻤﭽـﻮن ﭘﻼﻛـﺖ )ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي در ﮔﺮدش ﺧﻮن 
  (22-42و 91).ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ( ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫﺎ
    ﺑــﺎ ﺗﻮﺟــﻪ ﺑــﻪ اﻳﻨﻜــﻪ ﺳــﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧــﺪوﺗﻠﻴﺎل و اﻋــﺼﺎب 
ﻧﻬـﺎ ﻏﻴﺮآدرﻧﺮژﻳﻚ ﻏﻴﺮﻛﻮﻟﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻛﻪ ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴﻤﻴﺘﺮ اﺻـﻠﻲ آ 
ﺷـﺪﮔﻲ ﺑﺎﻓـﺖ ﻳﻌﻨـﻲ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛـﺴﺎﻳﺪ ﻧﻘـﺸﻲ ﺣﻴـﺎﺗﻲ در ﺷـﻞ 
، اﻳﻦ اﺣﺘﻤﺎل وﺟـﻮد دارد ﻛـﻪ (31-51)ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم دارد 
ﻴـــﺪﻫﺎ در ﺑﺎﻓـــﺖ ﻛﻮرﭘـــﻮس ﻤـــﺎﻟﻲ اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳﻣﻨﺒـــﻊ اﺣﺘ
ﻧﻮزال و رﻴﺪﻫﺎي ﻛﺎو ﻧﻮزوم، ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧﺪوﺗﻠﻴﻮم ﺳﻴﻨﻮزوﻳ ﻛﺎور
ﺗـﺮ و ﺑـﻪ ﻫـﺮ ﺣـﺎل ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﺑـﻴﺶ . ﺑﺎﺷﻨﺪ CNANﻳﺎ اﻋﺼﺎب 
  . ﺑﺎﺷﺪ ﺗﺮ در اﻳﻦ زﻣﻴﻨﻪ ﻻزم ﻣﻲ دﻗﻴﻖ
    ﻳﺎﻓﺘـﻪ دﻳﮕـﺮ اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ آن ﺑـﻮد ﻛـﻪ ﻣﻬـﺎر ﻛﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﻳﻢ 
، ﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ (ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮل )EMAN-Lﻳﻌﻨﻲ  ONﺳﻨﺘﺰﻛﻨﻨﺪه 
 در CNANﺷﺪﮔﻲ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻋـﺼﺎب ﻫﺎي ﺷﻞ دار ﭘﺎﺳﺦ  ﻣﻌﻨﻲ
ﺣﻀﻮر ﻳﺎ ﻋﺪم ﺣﻀﻮر آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ 
ﺷـﺪﮔﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻣﺪﻳﺎﺗﻮر اﺻﻠﻲ در ﺷـﻞ اﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺣﺎﻛﻲ از آن 
 ONدر اﻳـﻦ ﺑﺎﻓـﺖ،  CNANاﻟﻘـﺎء ﺷـﺪه ﺑـﺎ ﺗﺤﺮﻳـﻚ اﻋـﺼﺎب 
 ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺘﻲ ﻛﻪ EMAN-Lﻳﺎﻓﺘﻪ ﺟﺎﻟﺐ ﺗﻮﺟﻪ آن ﺑﻮد ﻛﻪ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 03ﻳﻌﻨـﻲ )ﻫـﺎ در ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﻧﺪاﺷـﺖ اﺛـﺮي ﺑـﺮ اﻳـﻦ ﭘﺎﺳـﺦ
ﻫـﺎي ﺑﺎﻋـﺚ ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي از اﺛـﺮ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺑـﺮ ﭘﺎﺳـﺦ ( ﻧـﺎﻧﻮﻣﻮل 
اﻳـﻦ ﻳﺎﻓﺘـﻪ . اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ در ﺑﺎﻓـﺖ ﻛﻮرﭘـﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم ﮔﺮدﻳـﺪ 
ﻫـﺎي دﻫﺪ ﻛﻪ اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺑـﺮ ﭘﺎﺳـﺦ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
ﺑـﻪ  CNANﺷﺪﮔﻲ اﻟﻘﺎء ﺷﺪه، ﺑﺎ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ اﻋﺼﺎب  ﺷﻞ
ﺑـﺎ اﻳـﻦ ﻳﺎﻓﺘـﻪ . ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﻲ ( ON)واﺳﻄﻪ ﻣﺴﻴﺮ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛـﺴﺎﻳﺪ 
 در ONاﻧـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﺴﻴﺎري از ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت دﻳﮕـﺮ ﻛـﻪ ﻧـﺸﺎن داده 
ﺑ ــﺴﻴﺎري از اﺛ ــﺮات آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳ ــﺪ در ﺑﺎﻓﺘﻬ ــﺎي ﻣﺨﺘﻠ ــﻒ دﺧﻴ ــﻞ 
 inaimiFاي ﺗﻮﺳـﻂ  در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ (62و 52).ﺑﺎﺷﺪ، ﻫﻤﺨﻮان اﺳﺖ  ﻣﻲ
، ﻧـﺸﺎن داده ﺷـﺪ ﻛـﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ ﺑﺎﻋـﺚ (9991)و ﻫﻤﻜـﺎراﻧﺶ
 (72).ﺷـﻮد  در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧﺪوﺗﻠﻴﺎل اﻧﺴﺎن ﻣـﻲ ONاﻓﺰاﻳﺶ ﺗﻮﻟﻴﺪ 
و  onafetSاي دﻳﮕـــ ــﺮ ﺗﻮﺳـــ ــﻂ ﻫﻤﭽﻨـــ ــﻴﻦ، در ﻣﻄﺎﻟﻌـــ ــﻪ 
 اﻟﻘﺎء ﺷـﺪه ﺑـﺎ ON، ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ ﻛﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ (8991)ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ
آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧﺪوﺗﻠﻴﺎل اﻧﺴﺎن ﺑﻪ واﺳﻄﻪ آﻧﺰﻳﻢ ﺳﻨﺘﺰ 
، (2002)و ﻫﻤﻜـﺎراﻧﺶ  sirraHﺑﻌـﻼوه،  (52).ﺑﺎﺷـﺪ   ﻣﻲONﻛﻨﻨﺪه 
ﻢ ﺳـﻨﺘﺰ ﻛﻨﻨـﺪه ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ اﺳﺘﻔﺎده از ﻳﻚ ﻣﻬﺎر ﻛﻨﻨﺪه آﻧـﺰﻳ 
ﺷﺪﮔﻲ ﺑﻪ واﺳـﻄﻪ آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳـﺪ در ﻫﺎي ﺷﻞ ﻋﺼﺒﻲ از ﭘﺎﺳﺦ  ON
ﺑﺴﺘﺮ ﻋﺮوق ﻣﺰاﻧﺘﺮﻳـﻚ ﻣﻮﺷـﻬﺎي ﺻـﺤﺮاﻳﻲ ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي ﺑﻌﻤـﻞ 
ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧـﺸﺎن  از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ، ﺑﺮرﺳﻲ (82).آورد ﻣﻲ
ﺳـﺪﻳﻢ )ONﺷـﺪﮔﻲ ﺑـﻪ ﻳـﻚ دﻫﻨـﺪه ﻫﺎي ﺷـﻞ دﻫﺪ ﻛﻪ ﭘﺎﺳﺦ  ﻣﻲ
 در PMGc، ﻛﻪ ﺑﺎﻋﺚ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺳﻨﺘﺰ (ﻧﻴﺘﺮوﭘﺮوﺳﺎﻳﺪ
ﺷـﻮد، در ﺣـﻀﻮر ﻳـﺎ ﻋﻀﻠﻪ ﺻﺎف ﻛﻮرﭘﻮس ﻛﺎورﻧﻮزوم ﻣـﻲ 
رﺳﺪ ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ . ﻋﺪم ﺣﻀﻮر آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﺗﻔﺎوﺗﻲ ﻧﺪارﻧﺪ 
در ﺣ ــﻀﻮر  ONﻛ ــﻪ ﭘﺎﺳــﺦ ﻋ ــﻀﻠﻪ ﺻــﺎف ﻛ ــﺎورﻧﻮزال ﺑ ــﻪ 
ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ، اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻛﻨﻨﺪه آﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ . ﻛﻨﺪآﻧﺎﻧﺪاﻣﺎﻳﺪ ﺗﻐﻴﻴﺮي ﻧﻤﻲ 
ﻜﻲ، اﺣﺘﻤـﺎﻻً ﻫﺎي ﺷﻞ ﺷﺪﮔﻲ ﻧﺎﺷﻲ از ﺗﺤﺮﻳﻜﺎت اﻟﻜﺘﺮﻳ ﺑﺮ ﭘﺎﺳﺦ 
و ﻳﺎ ﺗﺴﻬﻴﻞ در  ONاز ﻃﺮﻳﻖ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ ﺳﻨﺘﺰ ﻛﻨﻨﺪه 
ﺑـﻪ ﻫـﺮ ﺣـﺎل، . ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﻲ CNANاز اﻋـﺼﺎب  ONآزاد ﺷـﺪن 
ﺗﺮ ﺟﻬﺖ اﻳﻦ ﻓﺮﺿﻴﻪ ﺿﺮوري ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻚ دﻗﻴﻖ 
  . رﺳﺪ ﻣﻲ
در ﺑﺎﻓـﺖ  1RV و 1BC    ﺑﺎ ﻧـﺸﺎن دادن وﺟـﻮد رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي 
ﻫ ــﺎي ﻨﻨ ــﺪه ﭘﺎﺳ ــﺦ م و ﻧﻘ ــﺶ ﺗﻘﻮﻳ ــﺖ ﻛ ﻛﻮرﭘ ــﻮس ﻛ ــﺎورﻧﻮزو 
، ﻗﻄﻌـﺎً ﺑﻴـﻨﺶ CNANﺷﺪﮔﻲ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ اﻋﺼﺎب  ﺷﻞ
ﺟﺪﻳﺪي در ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژي ﺑﺎﻓﺖ ﻛﻮرﭘﻮس ﻛـﺎورﻧﻮزوم و ﻣﺘﻌﺎﻗﺒـﺎً 
ﻓﺮاﻳﻨﺪ ﻧﻌﻮظ اﻳﺠﺎد ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ، ﭼـﺮا ﻛـﻪ ﺑـﺎ اﻳـﻦ ﻣـﺴﻴﺮ ﺗـﺎزه، 
ﻫﺎي ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳﻚ اﻳﻦ ﻓﺮاﻳﻨﺪ ﻛﻪ ﺗﺎ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﺑﺴﻴﺎري از ﺟﻨﺒﻪ 
ﻦ، اﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳـﺖ ﻫﻤﭽﻨﻴ. ﺮ ﺷﻮد ﺗاﻧﺪ، روﺷﻦ ﻛﻨﻮن ﻣﺒﻬﻢ ﺑﺎﻗﻲ ﻣﺎﻧﺪه 
ﻴﺪﻫﺎ ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮد اﻋـﺼﺎب اﻳـﻦ ﺑﺎﻓـﺖ ﻣﻤﻜـﻦ ﻛﻨﻨﺪه اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ 
 ﺟﺪﻳـ ــﺪي ﺟﻬـ ــﺖ اﺳـ ــﺘﻔﺎده اﺳـ ــﺖ ﻛـ ــﻪ ﻣﻌـ ــﺮف روﻳﻜـ ــﺮد 
ﻴـﺪﻫﺎ در ﺟﻬـﺖ ﺑﻬﺒـﻮد ﻋﻤﻠﻜـﺮد اﻳـﻦ اﻋـﺼﺎب در اﻧﺪوﻛﺎﻧﺎﺑﻴﻨﻮﻳ
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 ﻲﻣ ﻲﺗﺎﭘورﻮﻧ ﺚﻋﺎﺑ ﻪﻛ ﺖﺑﺎﻳد ﺪﻨﻧﺎﻤﻫ ﻲﻜﻳژﻮﻟﻮﺗﺎﭘ دراﻮﻣ ،ﺪﻧﻮﺷ
 ﻲﻣ ﺮﻈﻧ ﻪﺑ اﺬﻟ ؛ﺪﺷﺎﺑ ﺎﻌﻟﺎﻄﻣ ﻪﻛ ﺪﺳر ﺶﻴﺑ ت ﺮـﺗ ﻲـﺳرﺮﺑ ﺖـﻬﺟ
 ﻳﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛ ﻲﻧﺎﻣرد تاﺮﺛا يرﺎـﻤﻴﺑ رد نژوﺪﻧا يﺎﻫﺪﻴ زا ﻪـﻛ ﻲﻳﺎـﻫ
 بﺎﺼﻋا دﺮﻜﻠﻤﻋ رد لﻼﺘﺧا ﻖﻳﺮﻃNANC  ظﻮـﻌﻧ لﻼﺘﺧا ﺚﻋﺎﺑ
ﻲﻣ  ﺪﺷﺎﺑ مزﻻ ،ﺪﻧﻮﺷ . رد ﻪﻛ ﺖﺷاد ﻪﺟﻮﺗ ﺪﻳﺎﺑ ،لﺎﺣ ﺮﻫ ﻪﺑ ﻦـﻳا 
 ﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛوﺪﻧا ﺮـﺛا زا ﻪﻌﻟﺎﻄﻣﻳ ـﻴ ﻂﻴـﺤﻣ رد ﺎﻫﺪin vitro  هدﺎﻔﺘـﺳا
 ﺖﻈﻠﻏ زا و ﺖﺳا هﺪﺷ ﻤﻛ يﺎﻫـ ـﻳﺎﻣاﺪﻧﺎﻧآ زا ﻲـ هﺪـﺷ هدﺎﻔﺘـﺳا ﺪ
ﺶﻴﺑ تﺎﻌﻟﺎﻄﻣ اﺬﻟ ؛ﺖﺳا  ترﻮﺻ ﻪﺑ ﺮﺗin vivo ﻪﻧﻮﮔ رد و  يﺎـﻫ
 ظﻮـﻌﻧ دﺮﻜﻠﻤﻋ ﺮﺑ ﺎﻫوراد ﻦﻳا ﺮﺛا ﺎﺗ ﺖﺳا مزﻻ ﻒﻠﺘﺨﻣ ﻲﻧاﻮﻴﺣ
دﻮﺷ ﺺﺨﺸﻣ .  
  
ﻪﺠﻴﺘﻧ يﺮﻴﮔ  
 ﻴﻟوا ياﺮﺑ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا     ـﻳﺎﻣاﺪﻧﺎﻧآ ﻪـﻛ داد نﺎﺸـﻧ رﺎﺑ ﻦﺪ)ﻳ ـــ ﻚ
ﻳﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛ ﻧا ﺪﻴـنژوﺪ ( اﺰﻓا ﺚﻋﺎﺑ ﺳﺎﭘ ﺶﻳﺦ  ﻪـﺑ ﻲﮔﺪـﺷ ﻞـﺷ يﺎﻫ
 ــﻜﻳﺮﺘﻜﻟا تﺎــ ﻜﻳﺮﺤﺗ بﺎﺼــ ﻋا ﻲNANC  سﻮــ ﭘرﻮﻛ ﺖــ ﻓﺎﺑ رد
 ﻳاﺮﺤﺻ يﺎﻬﺷﻮﻣ موزﻮﻧروﺎﻛـ ﺷ ﻲــ ـﻛ ﺪـ ﻖـﻳﺮﻃ زا ﺮـﺛا ﻦـﻳا ﻪ
 يﺎﻫرﻮﺘﭙﺳرCB1  وVR1 ﺠﻧﺎﻴﻣـﻲ  ﻲﻣ يﺮﮔﺷـﺪ .ﻴﻨﭽﻤﻫــ ﺎـﺑ ﻦ
ﻔﺘــﺳاﺸــﻧ تﻼــﺑ نﺮﺘــﺳو شور زا هدﺎــ ﻪــﻛ ﺪــﺷ هداد نﺎ
 يﺎﻫرﻮﺘﭙــ ﺳرCB1 و VR1  موزﻮﻧروﺎــ ﻛ سﻮــ ﭘرﻮﻛ ﺖــ ﻓﺎﺑ رد 
 ﺪـﻧراد دﻮـﺟو ﻲﻳاﺮﺤﺻ يﺎﻬﺷﻮﻣ . ﻪـﺑ ﻲـﻣ ﺮـﻈﻧ  ﺮـﺛا ﻪـﻛ ﺪـﺳر
ﻳﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛوﺪﻧا ﻚـﻳ ﻖﻳﺮﻃ زا لازﻮﻧروﺎﻛ بﺎﺼﻋا دﺮﻜﻠﻤﻋ ﺮﺑ ﺎﻫﺪﻴ
 ﺪﻴﻟﻮﺗ ﺮﻴﺴﻣ ﻪﺑ ﻪﺘﺴﺑاو ﻢﺴﻴﻧﺎﻜﻣNO  بﺎﺼﻋا ردNANC ﻦـﻳا 
ﺪﺷﺎﺑ ﺖﻓﺎﺑ .  
  
ﺮﻜﺸﺗ و ﺮﻳﺪﻘﺗ  
 مﻮـﻠﻋ هﺎﮕﺸـﻧاد ﻲﻟﺎـﻣ ﺖـﻳﺎﻤﺣ زا هدﺎﻔﺘـﺳا ﺎـﺑ ﻖـﻴﻘﺤﺗ ﻦـﻳا    
 د ـ ﻲﺘـﺷاﺪﻬﺑ تﺎﻣﺪﺧ و ﻲﻜﺷﺰﭘ حﺮـﻃ ﺐـﻟﺎﻗ رد ناﺮـﻬﺗ ﻲﻧﺎـﻣر
ﻲﺗﺎﻘﻴﻘﺤﺗ) ﺖﺒﺛ هرﺎﻤﺷ :11630/132 ( ﻪـﻛ ﺖـﺳا هﺪـﻳدﺮﮔ مﺎـﺠﻧا
 ار دﻮـﺧ ﺮﻜﺸـﺗ و ﺮﻳﺪـﻘﺗ ﺐﺗاﺮﻣ ،ﻪﻟﺎﻘﻣ نﺎﮔﺪﻨﺴﻳﻮﻧ ﻪﻠﻴﺳو ﻦﻳﺪﺑ
ﻲﻣ زاﺮﺑا ﺰﻛﺮﻣ نآ ﻦﻴﻟوﺆﺴﻣ زا ﺪﻧراد .  
  
ﻊﺑﺎﻨﻣ ﺖﺳﺮﻬﻓ  
    1- Herer J. The emperor wears no cloths: The 
authoritative historical record of cannabis and the 
conspiracy against marijuana. 11 th ed. New York: AH HA 
publishing Co; 1998. p. 20-25. 
    2- Devane WA, Dysarz FAI, Johnson MR, Melvin LS, 
Howlett AC. Determination and characterization of a 
cannabinoid receptor in rat brain. Mol Pharmacol 1988; 34: 
605-13. 
 
    3- Matsuda LA, Lolait SJ, Brownstein MJ, Young AC, 
Bonner TI. Structure of cannabinoid receptor and functional 
expression of the cloned cDNA. Nature 1990; 346: 561-           
4. 
 
    4- Pertwee RG. Pharmacology of cannabinoid receptor 
ligands. Curr Med Chem 1999; 6: 635-64. 
 
    5- Devane WA, Hanus L, Breuer A, Pertwee RG, 
Stevenson LA, Griffin G, et al. Isolation and structure of a 
brain constituent that binds to the cannabinoid receptor. 
Science 1992; 258: 1946-9. 
 
    6- Howlett AC, Bidaut-Russell M, Devane WA, Melvin 
LS, Johnson MR, Herkenham M. The cannabinoid receptor: 
biochemical, anatomical and behavioral characterization. 
Trends Neurosci 1990; 13: 420-3. 
 
    7- Zygmunt PM, Petersson J, Andersson DA, Chuang H, 
Sorgard M, Di Marzo V, et al. Vanilloid receptors on 
sensory nerve mediate the vasodilator action of anandamide. 
Nature 1999; 400: 452-7. 
 
    8- Ralevic V, Kendall DA, Randall MD, Zygmunt PM, 
Movahed P, Hogestatt ED. Vanilloid receptors on capsaicin-
sensitive sensory nerves mediate relaxation to 
methanandamide in the rat isolated mesenteric arterial bed. 
Br J Pharmacol 2000; 130: 1483-8. 
 
    9- Ferrari F, Ottani A, Giuani D. Inhibitory effects of the 
cannabinoid agonist on rat sexual behaviour. Physiol Behav 
2000; 69: 547-54. 
 
    10- Shrenker P, Bartke A. Supression of male                
copulatory behaviour by ∆9-THC is not dependent on 
changes in plasma testosterone or hypothalamic dopamine 
or serotonin content. Pharmacol Biochem Beh 1985; 22: 
415-20.  
 
    11- da Silva GE, Fernandez MS, Takahashi RN. 
Potentiation of penile erection and yawning responses to 
apomorphine by cannabinoid receptor antagonist in rats. 
Neurosci Lett 2003; 25: 349-52. 
 
    12- Melid MR, Succu S, Mascia MS, Argiolas A. 
Antagonism of cannabinoid CB1 receptors in the 
paraventricular nucleus of male rats induces penile erection. 
Neurosci Lett 2004; 359: 17-20. 
 
    13- Ignarro LJ, Bush PA, Buga GM, Wood KS, Fukuto 
JM, Rajfer J. Nitric oxide and cyclic GMP formation upon 
electrical field stimulation cause relaxation of corpus 
cavernosum smooth muscle. Biochem Biophys Res 
Commun 1990; 170: 830-43. 
ﻋ دﺮﻜﻠﻤﻋ ﺮﺑ نژوﺪﻧا يﺪﻴﻳﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛ ﻢﺘﺴﻴﺳ ﺮﺛا ﻲﺳرﺮﺑموزﻮﻧروﺎﻛ سﻮﭘرﻮﻛ ﺖﻓﺎﺑ ﻲﺒﺼ                                            نارﺎﻜﻤﻫ و ﻲﻤﺳﺎﻗ يﺪﻬﻣ  
       ﻠﺠﻣ                         ناﺮﻳا ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪ                                                        هرودرﺎﻬﭼﻢﻫد / هرﺎﻤﺷ56 /ﺰﻴﻳﺎﭘ 1386    146
    27- Fimiani C, Mattocks D, Cavani F, Salzet M, Deutsch 
DG, Pryor S, et al. Morphine and anandamide stimulate 
intracellular calcium transients in human arterial endothelial 
cells: Coupling to nitric oxide release. Cell Signal 1999; 11: 
189-93. 
 
    28- Harris D, McCulloch AI, Kendall DA, Randall MD. 
Characterization of vasorelaxation responses to anandamide 
in the rat mesenteric arterial bed. J Physiol 2002; 15: 893-
902. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    14- Lue TF. Erectile dysfunction. N Eng J Med 2000; 
342: 1802-13. 
 
    15- Andersson KE. Erectile physiological and 
pathophysiological pathways involved in erectile 
dysfunction. J Urol 2003; 170: s6-s14. 
 
    16- Smart D, Gunthorpe MJ, Jerman JC, Nasir S, Gray J, 
Muir AI, et al. The endogenous lipid anandamide is a full 
agonist at the human vanilloid receptor(hVR1). Br J 
Pharmacol 2000; 129: 227-30. 
 
    17- Smart D, Jerman JC, Gunthorpe MJ, Brough SJ, 
Ranson J, Cairns W, et al. Characterisation using FLIPR of 
human vanilloid VR1 receptor pharmacology. Eur J 
Pharmacol 2001; 417: 51-8. 
 
    18- Tognetto M, Amadesi S, Harrison S, Creminon C, 
Trevisani M, Carreras M, et al. Anandamide excites              
central terminals of dorsal root ganglion neurons via 
vanilloid receptor-1 activation. J Neurisci 2001; 21:              
1104-9. 
 
    19- Randall MD, Alexander SPH, Bennett T, Boyd EA, 
Fry JR, Gardiner SM, et al. An endogenous cannabinoid as 
an endothelium-derived vasorelaxant. Biochem Biophys Res 
Commun 1996; 229: 114-20. 
 
    20- Wagner JA, Jarari Z, Batkai S, Kunos G. 
Hemodynamic effects of cannabinoids: coronary and 
cerebral vasodilation mediated by cannabinoid CB 
receptors. Eur J Pharmacol 2001; 423: 203-10. 
 
    21- Wagner JA, Varga K, Jarai Z, Kunos G. Mesenteric 
vasodilation mediated by endothelial anandamide receptors. 
Hypertension 1999; 33: 429-34. 
 
    22- Hillard CJ. Endocannabinoids and vascular function. J 
Pharmacol Exp Ther 2000; 294: 27-32. 
 
    23- Ishioka N, Bukoski RD. A role for N-
arachydonylethanolamine(anandamide) as the mediator of 
sensory nerve-dependent Ca2+-induced relaxetion. J 
Pharmacol Exp Ther 1999; 289: 245-50. 
 
    24- Deutsch D, Goligorsky MS, Schimd PC, Krebsbach 
RJ, Schmid HHO, Das SK, et al. Production and 
physiological actions of anandamide in the vasculature of 
the rat kidney. J Clin Invest 1997; 100: 1538-1546. 
 
    25- Stefano GB, Salzet M, Magazine HL, Bilfinger TV. 
Antagonism of LPS and INF-(induction of iNOS in human 
saphenous vein endothelium by morphine and anandamide 
by NO inhibition of adenylate cyclase. J Cardio Pharmacol 
1998; 31: 813-20. 
 
    26- Howlett AC, Mukhopadhyay S. Cellular signal 
transduction by anandamide and 2-arachidonoylglycerol. 
Chem Phys Lipids 2000; 108: 53-70. 
    موزﻮﻧروﺎﻛ سﻮﭘرﻮﻛ ﺖﻓﺎﺑ ﻲﺒﺼﻋ دﺮﻜﻠﻤﻋ ﺮﺑ نژوﺪﻧا يﺪﻴﻳﻮﻨﻴﺑﺎﻧﺎﻛ ﻢﺘﺴﻴﺳ ﺮﺛا ﻲﺳرﺮﺑ                                        نارﺎﻜﻤﻫ و ﻲﻤﺳﺎﻗ يﺪﻬﻣ  
 هرودرﺎﻬﭼﻢﻫد / هرﺎﻤﺷ56 /ﺰﻴﻳﺎﭘ 1386                                                                                                    ناﺮﻳا ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣ147
 
Effect of Endocannabinoid System on the Neurogenic Function of Rat 
Corpus Cavernosum 
 
 
                                 I                                                          I                                           II                    
M. Ghasemi,         H. Sadeghi Pour Roudsari,       A.R. Dehpour, PhD        
                                                                                                        III                                                   
*H.R. Sadeghi Pour Roudsari, PhD     
        
                                    
                                                        
                                                                         
Abstract 
    Background & Aim: Although studies have shown the central effects of Endocannabinoid on erection, its' peripheral 
effect is unknown. The purpose of this study was to investigate the effect of the endogenous cannabinoid anandamide on 
the nonadrenergic noncholinergic(NANC) relaxant responses to electrical field stimulation in isolated rat corpus 
cavernosum, a crucial tissue in erectile function. 
    Material and Methods: The rat corporeal strips were mounted under tension in a standard oxygenated organ bath 
with guanethidine sulfate(5 µM) and atropine(1 µM)(to produce adrenergic and cholinergic blockade). The strips were 
precontracted with phenylephrine hydrochloride(7.5 µM) and electrical field stimulation was applied at different 
frequencies(2, 5, 10, 15 Hz) to obtain NANC-mediated relaxation. Anandamide(0.3, 1 and 3 µM in separate groups) was 
added 20-min before electrical stimulation. In another group, the selective cannabinoid CB1 receptor antagonist AM251(1 
µM), the selective cannabinoid CB2 receptor antagonist AM630(1 µM) and a vanilloid receptor antagonist capsazepine(3 
µM) were separately added to the bathing medium 45-min before anandamide(1 µM) administration. Using western 
blotting, the existence of cannabinoid and vanilloid receptors were assessed in this tissue. Each group consisted of six rats. 
This study was an experimental study. Statistical analysis of the data was performed by one-way analysis of 
variance(ANOVA) followed by Newman-keuls post hoc test. Statistical significance was considered when P<0.05.   
    Results: The results showed that the NANC relaxant responses were significantly enhanced in the presence of 
anandamide at 1 and 3 µM. The potentiating effect of anandamide(1 µM) on relaxation responses was significantly lessened  
by either AM251(1 µM) or capsazepine(3 µM), but not by AM630(1 µM)(P<0.01). Neither of these antagonists had influence 
on relaxation responses. Preincubation with the nitric oxide synthase inhibitor L-NAME(1 µM) significantly inhibited the 
relaxation responses in the presence or absence of 1 µM anandamide(P<0.001). Although at 30 nM, L-NAME did not 
influence NANC responses, it significantly reduced(P<0.01) the attentuating effect of anandamide on NANC responses. 
Anandamide(1 µM)) had no influence on concentration-dependent relaxant responses to sodium nitroprusside(10nM-
1mM), an NO donor. Western blotting revealed the existence of cannabinoid CB1(but not CB2) and vanilloid VR1 receptors 
in rat corpus cavernosum. 
    Conclusion: For the first time, our results indicated the potentiating activity of anandamide on NANC-mediated 
relaxation of rat corpus cavernosum through both CB1 and vanilloid receptors. The NO-mediated component of the NANC 
relaxant responses to electrical stimulation is involved in this enhancement. Also it was shown that CB1 and VR1 
receptors are present in this tissue. 
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